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alapításának 650. évfordulója emlékének szentelik.
A psoriasis hazánkban és világviszonylatban is a leggyakrabban előforduló bőrbetegségek egyike. Jelentőségét hangsú-
lyozza a gyakran élethossziglan fennálló plakkok okozta fájdalom, mozgáskorlátozottság és a pszichés terhelés életmi-
nőségre gyakorolt hatása. Szövődményeit tekintve a nemegyszer maradandó károsodásokat okozó arthritis psoriaticán 
túl, a psoriasisos betegek esetében nagyobb cardiovascularis kockázattal kell számolni, gyakrabban alakulnak ki gyul-
ladásos bélbetegségek és bizonyos daganatok. Az exogén és endogén tényezők okozta oxidatív stressz és a genetikai 
prediszpozíció hozzájárulhat a keratinocyták hiperproliferációjához és abnormális differenciálódásához, ezáltal a pso-
riasis kialakulásához, illetve fenntartásához. A nagyfokú oxidatív stressz felelős lehet továbbá a psoriasis szövődménye-
inek megjelenéséért. Jelen közleményben, rövid patofiziológiai áttekintés után, néhány jól ismert biomarker (aszim-
metrikus dimetilarginin, malonilaldehid, szuperoxid dizmutáz, kataláz) segítségével a szerzők bemutatják az oxidatív 
stressz szerepét a psoriasis és szövődményeinek kialakulásában. Orv. Hetil., 2016, 157(45), 1781–1785. 
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Psoriasis and oxidative stress
Psoriasis is among the most common dermatological diseases worldwide. Its significance is emphasized by adverse 
effects on quality of life, caused by chronic pain, physical and psychical disability due to psoriatic plaques. Besides the 
development of psoriatic arthritis, which often causes permanent joint damage, former studies revealed an increased 
risk of inflammatory bowel disease, cardiovascular disease and certain types of cancer. Genetic predisposition and 
oxidative stress caused by exogenous and endogenous factors can contribute to abnormal differentiation and hyper-
proliferation of keratinocytes, accordingly the development and maintenance of psoriasis. Moreover, excessive oxida-
tive stress can be responsible for the onset of psoriasis complications. After a brief pathophysiological summary the 
authors discuss the role of oxidative stress in the development of psoriasis and its complications through several well 
studied biomarkers (asymmetric dimethylarginine, malondialdehyde, superoxide dismutase, catalase).
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ADMA = aszimmetrikus dimetilarginin; BB = béta-blokkoló; 
BMI = body mass index; CARD-14 = caspase recruitment do-
main family member 14, CAT = catalase; CV = cardiovascula-
ris; DLQI = Dermatology Life Quality Index, IF = interferon; 
IL12B = interleukin 12B; MDA = malonilaldehid; MHC = 
major histocompatibility complex;  Li = lítium; MI = myocar-
dialis infarctus; NFκB = nuclear factor kappa BVZ; NSAID = 
nem szteroid gyulladáscsökkentő; PASI = Psoriasis Area Seve-
rity Index; PSORS = psoriasis-susceptibility; PsA = arthritis 
psoriatica; SOD = szuperoxid dizmutáz; TNF = tumor necrosis 
factor
A psoriasis a leggyakrabban előforduló bőrbetegségek 
egyike. Prevalenciája Európában 0,7–2,9% közé tehető. 
Epidemiológiáját tekintve az Egyenlítőtől távolodva 
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egyre gyakrabban fordul elő. Nemi megoszlása közel 
azonos, felnőttekben gyakrabban jelentkezik, mint gyer-
mekekben. Előfordulási gyakorisága 60 éves korig folya-
matosan növekvő, majd csökkenő tendenciát mutat [1]. 
Bár számos tényezőt azonosítottak, amely szerepet játsz-
hat a psoriasis kialakulásában, a pontos okok ez idáig is-
meretlenek. A betegség diagnózisa napjainkban is pana-
szok és tünetek alapján történik. Jelenlegi ismereteink 
szerint a psoriasist meggyógyítani nem lehet, a terápiás 
cél a tünetmentesség elérése és a szövődmények elkerü-
lése. Irodalmi adatok szerint a psoriasis kiterjedéstől és 
súlyosságtól függően a pszichés terheltség, a fájdalom, 
valamint az önellátó képesség csökkenése révén erősen 
befolyásolja az életminőséget, szociális konfliktusok ki-
alakulásához vezethet [2]. A psoriasisos betegek eseté-
ben nagyobb CV-rizikóval kell számolnunk, hiszen 
gyakrabban és fiatalabb életkorban alakul ki a diabetes, 
az elhízás és a hypertonia. Továbbá az egészséges popu-
lációhoz viszonyítva a Crohn-betegség előfordulási gya-
korisága csaknem 4-szeres, míg a colitis ulcerosa 7,5-szer 
gyakrabban fordul elő psoriasisos betegekben. Utánkö-
vetéses vizsgálatok szerint a psoriasisos betegek esetében 
a  CV-rizikó emelkedésén túl bizonyos daganatok (tüdő, 
gyomor és nyelőcső, máj, pancreas) is gyakrabban alakul-
nak ki [3]. Emiatt fontos és kiemelt terület a psoriasis 
korai diagnózisát segítő markerek keresése és klinikai 
hasznosságának vizsgálata, különös tekintettel az oxida-
tív stresszre, amely a fenti betegségek mindegyikében 
kulcsfontosságú tényező. Jelen közleményben rövid pa-
tofiziológiai áttekintés után összefoglaljuk az oxidatív 
stressz szerepét a psoriasis és szövődményeinek kialaku-
lásában.
A psoriasis patofiziológiája
A psoriasisos betegek közel 40%-ában találunk pozitív 
családi anamnézist az elsőfokú rokonok között [4]. Iker-
iker vizsgálatok szerint a monozigóta ikrek esetében, 
amennyiben az egyik iker psoriasisban szenved, a másik 
ikerben 70%-os valószínűséggel jelenik meg a betegség. 
Ezzel szemben a dizigóták esetében ez mindössze 20% 
[5]. Genetikai vizsgálatok számos faktort azonosítottak, 
amelyek szerepet játszhatnak a psoriasis kialakulásában. 
E gének döntő többsége az immunrendszer működé-
sében játszik szerepet. A psoriasis kialakulásával össze-
függő legnagyobb jelentőségű genetikai faktor a 6-os 
kromoszómán található PSORS-locusok. A PSORS-lo-
cusok által kódolt gének (például: HLA-C, HLA-Cw6) 
szerepet játszanak a szerzett immunitás kialakításában, 
legfőképpen a saját és idegen molekulák, illetve antigé-
nek felismerésében. Irodalmi adatok szerint a PSORS-
locusok tehetők felelőssé a manifeszt psoriasisok csak-
nem 50%-áért. Tekintve, hogy az immunrendszer 
kulcsfontosságú alkotóelemének funkcióját befolyásolja, 
nem meglepő, hogy a psoriasison túl összefüggést talál-
tak a gyulladásos bélbetegségek, az atopiás dermatitis, 
a sclerosis multiplex és a PSORS-locus mutációi között 
[3]. A PSORS-locusokon túl bizonyos interleukin gének 
túlexpressziója, a T-sejtek mediálta immunválasz facilitá-
ciója révén szintén hozzájárul a psoriasis kialakulásához. 
Ezen interleukinek közül kiemelt jelentőségű az IL-12 
és az IL-23, amelyeknek túlzott expresszióját a psoriasi-
sos plakkokban is kimutatták. Továbbá összefüggést ta-
láltak a PsA és a fent említett interleukinek fokozott ex-
pressziója között. Az IL-12 és IL-23 psoriasisban 
betöltött szerepét tovább hangsúlyozza az ezen IL-ek 
ellen kifejlesztett monoklonális antitestekkel elért látvá-
nyos javulás, amely psoriasis és a PsA esetében is kiemel-
kedő volt [6]. Az apoptózis és a sejtdifferenciáció fő re-
gulátorai közül az NFκB fontos szerepet tölt be a 
psoriasis kialakulásában és progressziójában. Az NFκB 
nukleáris expressziója hatással van a keratinocyták diffe-
renciációjára, a T-sejtek aktivitására és a dendritikus sej-
tek osztódására. Psoriasisos betegek esetében az NFκB 
egyrészt aktiválja a T- és B-sejtek antigénkötő receptora-
it, másrészt elősegíti az IL-12 termelődését, ezáltal fenn-
tartja a kialakult autoimmun gyulladásos folyamatot [7]. 
A nemrég azonosított CARD-14-jelátvitelt szabályozó 
protein hibás működése összekötő kapocs lehet a fent 
említett PSORS-locus és az NFκB között. Harden és 
 mtsai psoriasisos betegekben immunfluoreszcens festés-
sel nemcsak a keratinocytákban, hanem az endothelsej-
tekben is CARD-14-pozitivitást találtak. A CARD-14 
protein többek között felelős az NFκB aktivitásának re-
gulációjáért, így közvetett markere lehet az NFκB aktivi-
tásának. A psoriasisos beteg endothelsejtjein kimutatott 
CARD-14-pozitivitás összefüggésben lehet a szisztémás 
gyulladás kialakulásával, továbbá a cardiovascularis ko-
morbiditások megjelenésével [8].
A psoriasis kialakulásához a genetikai faktorokon túl 
számos környezeti tényező is hozzájárul. Irodalmi ada-
tok szerint bizonyos fizikai (sérülések, hegek, nyomás-
pontok), kémiai behatások (irritáló és toxikus anyagok) 
után, illetve egyes infekciókat (Streptococcus pyogenes, he-
patitiszvírus, varicella-zoster vírus) követően gyakrabban 
alakul ki psoriasis [9–12]. A fentieken kívül a klasszikus 
rizikófaktorokkal (alkoholfogyasztás, dohányzás, elhí-
zás) rendelkező betegek esetében is nagyobb a psoriasis 
incidenciája. A túlzott alkoholfogyasztás és a dohányzás 
által okozott oxidatív stressz és immunmoduláció króni-
kus gyulladáshoz vezet, amely a psoriasis kiváltója és 
fenntartója lehet [13, 14]. Egy több mint 130 ezer bete-
get involváló összefoglaló közlemény szerint pozitív 
 összefüggés van a BMI és a psoriasis súlyossága között. 
A zsírszövet által termelt proinflammatorikus adipocyto-
kinek (IL-1, IL-6, TNF-α) immunmoduláló hatásukkal 
szintén hozzájárulnak a psoriasis kialakulásához [15].
Összefoglalva elmondható, hogy a psoriasis az im-
munrendszer egyes komponenseinek egy olyan genetika-
ilag kódolt hibája, amely bizonyos noxák hatására mani-
feszt betegséggé alakul.
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A psoriasis diagnózisa és kezelése
A psoriasis diagnózisa a klinikai tünetek alapján történik, 
amelyek közül a leggyakoribbak a hámló erythemás plak-
kok, ezek lehetnek fájdalmasak vagy viszketőek. Az ese-
tek döntő többségében a fizikális vizsgálat elegendő a 
diagnózis kimondásához, bizonytalan esetekben bőrbi-
opszia végzendő [3]. A psoriasis súlyosságának objektív 
tüneteken alapuló számszerűsítésére leggyakrabban a 
PASI-score-t használják, míg a betegség életminőségre 
gyakorolt szubjektív hatásának felmérésére a DLQI kér-
dőív használatos [16]. A psoriasis terápiájában alkalmaz-
hatunk lokálisan (például szteroid-, ditranoltartalmú ke-
nőcsök), illetve szisztémásan ható szereket (például 
methotrexat, ciclosporin, fumarat, D-vitamin, A-vita-
min, biológiai terápia). A gyógyszereken túl a balneo- és 
fototerápia bizonyos betegek esetében igen jó hatásfokú 
a psoriasis kezelésében. Irodalmi adatok szerint a psoria-
sis kezelésének leghatékonyabb módja a fenti kezelések 
valamely kombinációban történő alkalmazása, természe-
tesen minden esetben személyre szabott, tervezett mó-
don [17].
Oxidatívstressz-markerek a psoriasisban
Tekintve, hogy a psoriasis élethossziglan fennálló beteg-
ség, amelyet jelenleg teljes mértékben meggyógyítani 
nem lehet, szükségessé vált olyan biomarkerek keresése, 
amelyek képesek a betegség, illetve a szövődmények ki-
alakulását előre jelezni. A jelenleg ismert biomarkerek 
jelentős része az 1. ábrán szemléltetett nem genetikai 
tényezők jelenlétét, illetve „károsító hatásuk” mértékét 
jelzi.
A NO-rendszer és a psoriasis
Az oxidatív stressz a psoriasis iniciációjában és progresz-
sziójában szerepet játszó tényező. Molekuláris biológiai 
és immunhisztokémiai vizsgálatok szerint mind a kerati-
nocyták, mind a fibroblastok expresszálják az L-arginin-
ból NO-ot szintetizáló NOS enzimet. A képződött NO 
fontos szerepet játszik a kültakaró külső hatásokra (in-
fekció, UV-sugárzás, hő) adott válaszreakcióinak szabá-
lyozásában [18]. Psoriasisos betegekben a NOS fokozott 
expressziója miatt ugyanakkor a NO mellett jelentős 
mennyiségű peroxinitrit-szabadgyök is felszabadul. 
A  szabadgyökökről általánosságban elmondható, hogy 
nagy reaktivitású, rövid élettartamú anyagok lévén, 
amennyiben utánpótlásuk folyamatos, súlyos károsodá-
sokat képesek okozni a proteinekben, sejtmembrá-
nokban, sőt a DNS-ben is. Irodalmi adatok szerint a pso-
riasisos betegekben a peroxinitrit koncentrációja 
szignifikánsan magasabb, mint az egészséges kontrollok-
ban. Lényeges továbbá, hogy a peroxinitrit mennyisége a 
psoriasis súlyosságával egyenesen arányos [19]. A NO-
rendszer szabályozásában kulcsfontosságú szerepet ját-
szik az ADMA, amely a NOS endogén kompetitív inhi-
bitora, az endotheldiszfunkció markere. Koncentrációja 
emelkedett a klasszikus rizikófaktorokkal rendelkező be-
tegekben. Számos szerző talált összefüggést az oxidatív 
1. ábra A psoriasis rizikófaktorai és kialakulásának legfőbb lépései
BB = béta-blokkoló; CARD-14 = caspase recruitment domain family member 14; IF = interferon; IL12B = interleukin 12B; Li = lítium; NFκB = 
nuclear factor kappa B; NSAID = nem szteroid gyulladáscsökkentő; PSORS = psoriasis-susceptibility
2016  ■  157. évfolyam, 45. szám ORVOSI HETILAP1784
ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY
stressz mértéke és az ADMA koncentrációja között. 
Ezenkívül az L-arginin/ADMA arány használható a NO 
biológiai hozzáférhetőségének megítélésére [20]. Bilgiç 
és mtsai szisztémás kezelésben nem részesülő, legalább 6 
hónapja tünetes psoriasisos betegek és egészséges kont-
rollok ADMA- és L-arginin-koncentrációját hasonlítot-
ták össze. A psoriasisban szenvedő betegek ADMA-kon-
centrációja a kontrollcsoporthoz képest szignifikánsan 
magasabb, míg az L-arginin/ADMA aránya szignifikán-
san alacsonyabb volt. Továbbá pozitív összefüggést talál-
tak az ADMA-koncentráció és a PASI között [21]. Mil-
ler és mtsai által készített metaanalízis szerint a psoriasisos 
betegek között szignifikánsan gyakrabban jelennek meg 
a cardiovascularis rizikófaktorok, az MI és alakul ki az 
ischaemiás szívbetegség [22]. A témában készült publi-
kációk áttekintése után a Richard és mtsai által készített 
szakmai állásfoglalás a fiatal, súlyos psoriasisban szenve-
dőket az MI kialakulásának szempontjából emelkedett 
rizikójúnak minősítette (B szintű evidencia) [23]. Ezek 
az eredmények megerősítik azt a feltételezést, miszerint 
a NO-rendszer fontos szerepet játszik a psoriasis patofi-
ziológiájában és a CV-szövődmények kialakulásában.
Hyperhomocysteinaemia  
és a psoriasis
A hyperhomocysteinaemia az ISZB és a stroke független 
rizikófaktora [24]. Brazzelli és mtsai egészségesekhez 
képest szignifikánsan magasabb plazmahomocisztein-
koncentrációt mértek a psoriasisos betegekben [25]. A 
homocisztein reaktívszulfhidril-csoportja fiziológiás 
pH-n O2 jelenlétében könnyedén oxidálódik, reaktív 
szabadgyökké alakul [26]. A szabadgyökök károsító ha-
tása mellett a magas plazmahomocisztein-koncentráció 
hozzájárul az endotheldiszfunkció kialakulásához, és a 
psoriasisban jellemző krónikus gyulladás fenntartásához. 
Továbbá csökkenti az erek rugalmasságát és növeli a 
 thrombosiskészséget, ezáltal növeli a psoriasisos betegek 
CV-rizikóját. Egy több mint 7000, psoriasisban szenve-
dő beteget vizsgáló retrospektív tanulmány szerint a 
methotrexattal és folsavval kezelt betegek körében ala-
csonyabb volt a vascularis betegségek incidenciája. En-
nek hátterében a methotrexat és a folsav gyulladáscsök-
kentő és gyökfogó hatása valószínűsíthető, amely tovább 
erősíti azt a feltételezést, miszerint a psoriasisos betegek 
emelkedett CV-rizikójáért többek között az oxidatív 
stressz és a krónikus gyulladás tehető felelőssé [24].
Malonilaldehid és a psoriasis
Az MDA az oxidatív stressz jól ismert biomarkere. A sza-
badgyökök lipidekkel történő reakciója következtében 
lipidperoxidáció jön létre, amelynek végterméke az 
MDA. Az MDA mennyisége az oxidatív stressz hatására 
nő, így változásából közvetett módon következtetni le-
het az oxidatív stressz mértékére. Több tanulmány ki-
mutatta, hogy egészséges kontrollokhoz viszonyítva 
mind a szimptómás, mind a nyugvó psoriasisban szenve-
dő betegekben szignifikánsan magasabb az MDA kon-
centrációja. Az emelkedett plazma- és szérum-MDA-
koncentrációkon túl a bőrbiopsziával nyert minták 
esetében az aktív plakkokban szignifikánsan magasabb 
MDA-koncentrációt találtak. Mindezek hátterében a 
psoriasisos plakkokban már a betegség korai fázisában 
jelen lévő polimorfonukleáris fehérvérsejtek szabadgyök-
terhelést okozó hatása állhat. Ezt a feltételezést erősíti az 
az eredmény, miszerint pozitív korreláció van a psoriasis 
súlyossága és az MDA koncentrációja között [19, 27–
29].
Antioxidáns védőrendszerek működése 
psoriasisban
A bőr a belső (immunmoduláció, dohányzás stb.) és kül-
ső tényezők (UV-sugárzás, hő, infekció) hatására folya-
matosan ki van téve a szabadgyökök károsító hatásának. 
Az oxidatív stressz okozta károsodás elleni védelem leg-
fontosabb enzimei a SOD és a CAT. Kadam és mtsai 
újonnan diagnosztizált psoriasisos betegek és egészséges 
kontrollok SOD és CAT enzimaktivitását hasonlították 
össze. A psoriasisos betegekben a kontrollcsoporthoz 
 viszonyítva mindkét antioxidáns enzim aktivitása szigni-
fikáns csökkenést mutatott. Ezen vizsgálat arra enged 
következtetni, hogy a psoriasis kialakulása előtt is excesz-
szív az oxidatív stressz mértéke, amely meghaladja a 
 rendelkezésre álló védőmechanizmusok semlegesítő 
 kapacitását. Továbbá, a csökkent SOD-aktivitás tovább 
erősítheti az epidermalis hiperproliferációt, ezáltal hoz-
zájárulhat a psoriasis fenntartásához [19].
Következtetések
A fentiek alapján elmondható, hogy bár a psoriasis kiala-
kulásának egyértelmű oka nem teljesen tisztázott, az 
utóbbi években számos genetikai és környezeti tényezőt 
azonosítottak, amelyek szerepet játszhatnak a betegség 
kialakulásában. Ezek közül kulcsfontosságú lehet a meg-
növekedett oxidatív stressz, amelynek monitorozása oxi-
datívstressz-markerek segítségével valósítható meg. 
Ilyen, a klinikai gyakorlatban is hasznosítható biomarker 
lehet az MDA, amelynek meghatározásával megbízható-
an és viszonylag egyszerű módon tájékozódhatunk az 
oxidatív stressz mértékéről. Továbbá bizonyos betegek-
ben hasznos lehet az ADMA koncentrációjának megha-
tározása, amely tájékoztatást ad a NO-rendszer állapotá-
ról és a CV-rizikóról. Ezáltal alkalmas lehet az egyénre 
szabott kezelés hatékonyságának megítélésére, valamint 
a magas rizikójú betegek kiemelésére. 
Az oxidatív stressz monitorozása psoriasisos betegek-
ben segíthet a korai diagnózis meghozásában, a szövőd-
mények előrejelzésében és a terápia hatásosságának meg-
ítélésében.
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